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SAMENVATTING
Boezemíibrilleren komt voor bii ongeveer 4o/o vàÍ1 de mensen boven de 60 jaar en
is daarmee een van de meest voorkomende ritmestoornissen. Boezemíibrilleren
gaat gepaard met een verhoogde morbiditeit en mortaliteit. Dit hangt enerzijds a-
men met een meestal aanwezige onderliggende hartziekte n anderzijds met een
verhoogd risico op thromoboembolische complicaties. De behandeling van boezem-
Íibrilleren is in eerste instantie gericht op het herstel en behoud van het sinusritme.
Wanneer dit niet lukt komt de nadruk te liggen op het reguleren van de hartÍre-
quentie. Daarnaast is het voorkomen van thromboembolische complicaties van het
grootste belang. Dit proeÍschrift beschrijÍt de hemodynamische en Íunctionele as-
pecten van boezemÍibrilleren de veranderingen welke daarin optreden na herstel
en behoud van het sinusritme. De resultaten van deze studies zijn weergegeven in
appendices 1 Vm 6.
Appendix 1 beschrijÍt het eÍÍect van boezemÍibrilleren op de Íunctionele capaciteit
en de veranderingen welke hierin optreden na herstel van het sinusritme. Bij 63 pa-
tiënten met chronisch boezemÍibrilleren werd de maximale zuurstoÍconsumptie (VO,
max) gemeten vóór en 1 maand na elektrische cardioversie. De resultaten van
patiënten welke na 1 maand nog steeds sinusritme hadden (n=37) en degenen die
na 1 maand een recidieÍ hadden van de ritmestoornis (n=26) werden met elkaar
vergeleken. In de eerste groep werd 1 maand na cardioversie en statistisch signi-
Íicante verbetering van de VOrmax gezien van 11o/o. De Íunctionele capaciteit ver-
beterde zowel bij degenen met als zonder onderliggende hartziekten. In de tweede
groep trad geen verandering op van de VOrmax. De VOrmax zoals gemeten voor-
aÍgaand aan cardioversie bleek geen voorspellende waarde te hebben voor het be-
handelingsresultaat (i.e. recidief boezemÍibrilleren oÍ behoud van sinusritme) op
lange termijn. Geconcludeerd wordt dat herstel van het sinusritme bij patiënten met
boezemÍibrilleren leidt tot een verbetering van het inspanningsvermogen, o aÍhan-
kelijk van het Íeit oÍ er al dan niet een onderliggende hartziekte aanwezig is.
Het langetermijn eÍÍect van cardioversie bij boezemÍibrilleren op de functionele ca-
paciteit wordt beschreven in Appendix 2. De Íunctionele capaciteit (VOrmax) vóór
cardioversie n 1 maand en 2 jaar daarna werd gemeten bij 39 patiënten met boe-
zemÍibrilleren. Op grond van het hartritme dat na 1 maand en 2 jaar aanwezig was
werden de patiënten in 3 groepen ingedeeld. Patiénten die gedurende de gehele
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Ío l low-up er iode sinusr i tme behielden (Groep l) ;  pat iënten die na 1 maand sinus-
ritme, maar na 2 jaar opnieuw boezemÍibrilleren hadden (Groep ll); patiënten bi1
wie zowel na 1 maand als 2 jaar boezemfibr i l leren aanwezig was (Groep l l l ) .  Een
maand na cardioversie verbeterde de VOrmax van patiënten in Groep I en ll, terwijl
geen veranderingen werden gezien bij patiènten in Groep lll. Na 2 jaar trad een
verdere verbetering op van de functionele capaciteit van patiënten in Groep l, ter-
wijl de VOrmax van patiënten in Groep ll na 2 jaar gelijk was aan de uitgangs-
waarde voor cardioversie. De VOrmax van patiènten die gedurende de gehele stu-
dieperiode boezemÍibrilleren behielden (Groep lll) vertoonde na 2 jaar een ver-
slechtering in vergelijking met de uitgangswaarde. Deze bevindingen suggereren
dat, teneinde een verdere verslechtering van het inspanningsvermogen te voor-
komen, bij patiënten met chronisch boezemÍibrilleren het uiterste moet worden ge-
daan om het sinusr i tme te herstel len en te behouden.
In Appendix 3 komen de effecten die boezemÍibrilleren heeft op de perifere bloed-
doorstroming en de verandering die daarin optreedt na herstel  van het sinusr i tme
aan de orde. Bij 28 patiënten met chronisch boezemfibrilleren, werden, vooraÍ-
gaand aan elektrische cardioversie n 1 dag en 1 maand daarna, de maximale pe-
riÍere bloedstroom (gemeten in de kuit d.m.v. veneuze occlusie plethysmograÍie) n
de VOrmax bepaald. De 14 patienten die 1 maand na cardioversie nog steeds
sinusri tme hadden l ieten een stat ist isch signi Í icante verbeter ing zien van de maxi-
male bloedstroom in de kuit en de VOrmax. Bovendien bestond er een correlatie
tussen de mate van verbetering van de maximale bloedstroom en de Íunctionele
capaciteit. Bij patiënten die 1 maand na cardioversie opnieuw boezemÍibrilleren
hadden trad daarentegen geen verbetering op in deze beide variabelen. Een dag
na cardioversie waren bij geen van de patiënten veranderingen in de perifere
bloeddoorstroming oÍ het inspanningsvermogen aantoonbaar. Op grond van deze
studie wordt geconclu-deerd dat de overgang van boezemfibrilleren naar sinusritme
leidt tot een (lang-zame) verbetering van de periÍere bloedstroom en Íunctionele
capaciteit, waarbij de toename van deze laatste mogelijk secundair is aan een
toegenomen bloedstroom.
Teneinde een inzicht te krijgen in de mechanismen welke de wisselende linker-
kamerÍunct ie t i jdens boezemÍibr i l leren kunnen verklaren, werden 14 pat iënten met
chronisch, niet-valvulair  boezemÍibr i l leren onderzocht m.b.v.  de z.g. nucleaire ste-
thoscoop. De resultaten van dit onderzoek worden beschreven in Appendix 4. Bij
iedere patiënt werden, gedurende 500 opeenvolgende slagen, slag-op-slag veran-
deringen in linkerkamervolume en ejectieÍractie gemeten. Vervolgens werden deze
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gegevens gerelateerd aan de lengte van het (voor)voorgaande RR-interval. Er werd
een directe relatie gevonden tussen het voorgaande RR-interval en de ejectieÍractie
van de linkerkamer, en tussen het voorgaande interval en het einddiastolisch linker-
kamervolume. Bovendien bestond er een negatief verband tussen het voorvoor-
gaande interval en de linkerkamerejectieÍractie. Daarentegen kon geen correlatie
worden aangetoond tussen het voorvoorgaande interval en het einddiastolische lin-
kerkamervolume. De conclusie van de studie is dat het mechanisme van de post-
extrasystolische potentiatie de belangrijkste factor is ter verklaring van de wisselen-
de linkerkamerfunctie tijdens boezemfibrilleren. Het belang van het Frank-Starling
mechanisme l i jkt  in di t  kader beperkt tot  korte RR-interval len.
Vergroting van de hartboezems is een veel voorkomende bevinding bij patiënten
met chronisch boezemfibrilleren, en is geassocieerd met een verhoogd risico op
thromboemboliëen. Daarnaast gaat een vergroting van de hartboezem gepaard met
een kleinere kans op langdurig behoud van het sinusr i tme na cardioversie. Kl inisch
gezien lijkt op grond van het bovenstaande en omkering van het proces van boe-
zemvergroting daarom van belang. In Appendix 5 wordt het effect van cardioversie
(i.e. herstel van sinusritme) op de afmetingen van linker en rechter boezem be-
schreven. Daartoe werden 41 patiènten met chronisch boezemÍibrilleren voor en 6
maanden na elektrische cardioversie onderzocht m.b.v. 2-dimensionale chocar-
diografie. De patiénten die na 6 maanden nog steeds sinusritme hadden (n=28)
lieten enn signiÍicante aÍname zien van het volume van zowel de linker als de
rechter boezem. Dit gold ook voor patiënten met mitraalkleplijden. Daarentegen
waren de aÍmetingen van de hartboezems bij de patiênten met een recidief ritme-
stoornis (n=13) na 6 maanden onveranderd in vergel i jk ing met de ui tgangswaarde
voor cardioversie. Concluderend leidt herstel en behoud van het sinusritme bij
patiënten met boezemÍibrilleren tot een afname in linker en rechter boezemgrootte.
Een en ander kan betekenen dat cardioversie en behoud van het sinusr i tme de
incident ie van thromboembol ische compl icat ies terugdringt.
In Appendix 6 wordt de rol van amiodarone bij de preventie van recidief
boezemfibrilleren boezemÍladderen na elektrische cardioversie besoroken. Ne-
genentachtig patiënten met moeilijk te behandelen boezemÍibrilleren oÍ boezem-
Íladderen kregen gedurende een oplaadperiode van 4 weken 600 mg amiodarone
per dag. Na conversie werden zij ingesteld op een onderhoudsdosering van 200
mg/dag. Gedurende de oplaadperiode converteerden 15 patiënten (16%) naar
sinusritme. Na elektrische cardioversie had 90% van de patiënten sinusritme. Ac-
tuarieel  had 53% van de pat iënten na 3 jaar nog steeds sinusr i tme. Het
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succespercentage m.b.t. het behoud van sinusritme was wat hoger bij patiënten
met hartfalen. Gedurende de Íollow-up periode overleed 1 patiënt t.g.v. ha(Íalen.
Een pat iënt moest de studie beéindigen i .v.m. bi jwerkingen. Er traden geen proari t -
mische verschijnselen op. Logistische regressie analyse toonde aan dat
amiodarone weinig efÍectief was bij patiënten met een mitraalklepstenose oÍ
langbestaand ( i .e.  meer dan 5 jaar) boezemÍibr i l leren. Op basis van deze gegevens
wordt geconcludeerd at een lage onderhoudsdosering amiodarone vei l ig en
eÍÍect ief  is voor het behoud van sinusr i tme bi j  pat iénten met moei l i jk te behandelen
boezemÍibrilleren oÍ boezemÍladderen. Dit geldt ook voor patiënten met een vermin-
derde linkerkamerf unctie.
Beperkingen van de studie en toekomstig onderzoek. De onderzoeken zoals
beschreven in Appendices 1 Vm 3 and 5 laten zien dat herstel en behoud van
sinusri tme hemodynamisch en Íunct ioneel gezien de voorkeur verdient boven boe-
zemÍibr i l leren en een (medicamenteus) gereguleerde hart Írequent ie.  Hierbi j  moet
echter worden aangetekend dat de bovengenoemde studies zi jn niet gecontroleerd,
i .e.  er werd niet gerandomiseerd naar cardioversie oÍ medicamenteuze r gulat ie
van de kamerÍrequent ie.  Ditkan onze resultaten hebben beïnvloed, en deze dienen
derhalve dan ook met de nodige voorzichtigheid te worden geïnterpreteerd. Gezien
het grote belang van boezemÍibr i l leren als aandoening, zowel in medlsch alsook
Í inancieel opzicht,  is gerandomiseerd onderzoek naar de eÍÍect iv i tei t  en vei l igheid
van de diverse behandel ingsmogel i jkheden (m. .  herstel  en behoud sinus r i tme
versus medicamenteus reguleren van de hart Írequent ie bi j  boezemÍibr i l leren) van
het grootste belang.
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